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Резюме
Учитывая современный уровень развития хирургии 
глаукомы и масштаб научных изысканий в этой области, 
становится актуальной проблема стандартизации про-
водимых клинических исследований. Развитие доказа-
тельной медицины требует высокого уровня достовер-
ности данных, получаемых при исследованиях, для чего 
необходима грамотная организация и статистическая 
обработка. Первым шагом в решении данной проблемы 
стало издание Всемирной глаукомной организацией 
руководства по организации клинических исследований 
в хирургии глаукомы и внедрение в эту область сводных 
стандартов планирования клинических исследований 
CONSORT. 
Особенности хирургии глаукомы определяют тре-
бования к клиническим исследованиям новых мето-
дов. На этапе планирования исследования необходимо 
обозначить, с учетом стадии заболевания, критерии 
успеха и неудачи оперативного вмешательства. Методы 
исследования морфофункционального состояния глаза 
в до- и послеоперационном периоде должны быть стан-
дартизированы для их последующей статистической 
обработки. 
Важной частью исследования является статистиче-
ская обработка всех полученных данных и их гра-
фическая визуализация. Для любого типа массива 
данных существуют методы, которые позволяют обоб-
щить и систематизировать полученную информацию. 
Их использование необходимо для создания научной 
ценности клинического исследования.
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Abstract
The problem of clinical trials organization has become 
essential in the field of modern glaucoma surgery. The deve-
lopment of evidence-based medicine requires a high level of 
reliability of obtained data, which requires a comprehensive 
organization and statistic level. Publication of Guidelines on 
Design and Reporting of Glaucoma Surgical Trials by the World 
Glaucoma Association and introduction of CONSORT stan-
dards into this field became first steps to solve this problem.
Glaucoma surgery specifics define requirements for 
clinical trials in this field. Surgery success and failure 
criteria have to be defined in a study design. Clinical exa-
mination methods in pre- and post-operative period have 
to be standardized for subsequent statistical processing 
of received data.
Statistical analysis and data visualization are essential 
parts of a clinical trial. Any kind of received data has to 
be compiled and statistically analyzed to help define its 
scientific value.
KEYWORDS: glaucoma, clinical trial, randomization, trial 
organization, statistics.
Рост выявляемости глаукомы в мире, повы-шение ее доли в инвалидизации населения диктует необходимость постоянного совер-шенствования методов терапевтического 
и хирургического лечения заболевания. После 
широкого распространения трабекулэктомии как 
«золотого стандарта» фистулизирующих вмеша-
тельств к концу прошлого столетия свое разви-
тие получила непроникающая хирургия [1, 2]. 
К настоящему времени на фоне неудовлетворен-
ности уровнем осложнений трабекулэктомии 
и гипотензивным эффектом непроникающих вме-
шательств отмечается появление нового направ-
ления — микроинвазивной хирургии глауком [3]. 
Параллельно модификации инвазивных методов 
также совершенствуется противорубцовая терапия: 
цитостатики, препараты, влияющие на специфиче-
ские факторы роста (трансформирующий фактор 
роста , фактор роста соединительной ткани, сосу-
дистый эндотелиальный фактор роста), матрикс-
ные металлопротеиназы [4]. В связи с этим роль 
качественных, отвечающих многим требованиям, 
в том числе с позиции доказательной медицины, 
исследований значительно возрастает.
На основании результатов клинических исследо-
ваний новых методов лечения происходит пополне-
ние перечня рекомендаций руководств по диагности-
ке и лечению глаукомы. Известно, на примере евро-
пейского издания «The Terminology and Guidelines 
for Glaucoma», что основополагающим подходом 
к формированию практических рекомендаций явля-
ется доказательность результатов исследований, 
для определения степени которой важна их унифи-
кация единым стандартам. Между тем в вышеупо-
мянутом Европейском руководстве большинство 
рекомендаций по показаниям к хирургическому 
лечению, выбору метода операции и терапии избы-
точного рубцевания обладают очень низкой дока-
зательностью (уровень D) и низкой практической 
рекомендательностью (II степень). 
Причина этого определенное время заключа-
лась в отсутствии единых стандартов и разрознен-
ности подходов к проведению клинических иссле-
дований по глаукомной хирургии. Это привело 
к созданию в 2009 г. на базе Международной глау-
комной ассоциации (WGA) экспертного совета из 
70 ведущих специалистов для разработки единого 
списка рекомендаций по этой тематике [5].
Учитывая тенденцию к активной интеграции 
российской науки в международное сообщество, 
данный обзор призван ознакомить отечественных 
исследователей с современными общепринятыми 
принципами организации и проведения глауком-
ных исследований.
Планирование исследования
При составлении плана исследования и его 
публикации рекомендовано придерживаться схемы 
«Сводных стандартов изложения результатов иссле-
дований» (CONsolidated Standards Of Reporting 
Trials, CONSORT), которая, по сути, является обще-
принятым планом публикации научных работ [6]. 
В целом печатные российские работы придержива-
ются данных стандартов, однако следует отметить 
ряд особенностей.
Согласно стандарту, после заголовка и абстрак-
та следует введение в исследование. В нем должны 
быть отражены цели, обоснование и обзор суще-
ствующей проблемы. Следующая часть определяет 
методы — тип, условия и продолжительность иссле-
дования, вынужденные изменения после его нача-
ла, критерии включения, описание методов и прин-
ципы статистической обработки с описанием типа 
и метода рандомизации.
В разделе о результатах указывают число 
исследуемых, достигших конца исследования, рас-
пределение по возрасту, полу и другим признакам. 
Указывают собственно результаты исследования, 
причины досрочного прекращения, результаты 
всех дополнительных методов исследования и все 
эпизоды побочных эффектов.
В обсуждении проводят интерпретацию резуль-
татов и сравнение пользы и потенциального риска, 
указывают все вынужденные ограничения, которые 
могли как-либо повлиять на результат, указывают 
теоретическую возможность применить результаты 
исследования на практике при иных обстоятельствах.
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Оценка результатов исследования
Применительно к глаукоме ведущим явлением 
в исследовании является оценка офтальмотонуса. 
Рекомендуется придерживаться следующих крите-
риев успеха и неудачи.
Градации успеха гипотензивного  
вмешательства
Полный успех: достижение внутриглазного дав-
ления цели (ВГДц) без дополнительной гипотензив-
ной терапии.
Признанный (квалифицированный) успех: дости-
жение ВГДц на фоне дополнительной гипотензив-
ной терапии. Если исследование предполагает учет 
гипотензивных препаратов, то следует сопостав-
лять их число с предоперационным режимом. Фик-
сированные комбинации считают за два препарата, 
приводя отдельную информацию о каждом состав-
ляющем средстве. Отдельно учитывают таблетиро-
ванные формы ингибиторов карбоангидразы.
Неудачей считается превышение ВГДц, зафикси-
рованное на двух различных визитах.
Полная неудача: превышение ВГДц, с учетом 
гипотензивной терапии, требующее реоперации. 
Дополнительные методы (сутуролизис, нид-
линг фильтрационной подушки, нидлинг-ревизия 
склерального лоскута, лазерная десцеметогонио-
пунктура), позволяющие нормализовать ВГД, не 
учитываются в этой категории, переводя пациен-
тов в соответствующую группу по достигнутому 
офтальмотонусу.
Достижение ВГДц должно быть оценено в зави-
симости от стадии глаукомы. Согласно международ-
ному стандарту, для начальной стадии ВГД должно 
быть ≤18 мм рт.ст., для развитой — ≤15 мм рт.ст., 
для далекозашедшей — ≤12 мм рт.ст. [5].
Согласно «Национальному руководству по глау-
коме» от 2015 г. рекомендовано придерживаться сле-
дующих диапазонов ВГД: для начальной стадии — 
18-20 мм рт.ст., для развитой — 15-17 мм рт.ст., 
для далекозашедшей — 10-14 мм рт.ст. [7]. Соответ-
ственно, верхние пределы могут рассматриваться 
в качестве пограничных значений для определе-
ния ВГДц.
В некоторых источниках по-прежнему рассма-
тривают критерий нормализации ВГД в зависимо-
сти от его снижения от исходного уровня: снижение 
≥20% для начальной, ≥30% для развитой и ≥40% 
для далекозашедшей стадии. Однако чаще данную 
оценку приводят дополнительно к вышеуказанной 
методике ориентации на конкретные уровни ВГД.
Снижение офтальмотонуса ниже 6 мм рт.ст. рас-
сматривают как гипотонию и оценивают эффект 
вмешательства как неудачу.
Исследование ВГД при недоступности иных 
методов рекомендуется проводить тонометром 
Гольдмана не менее 2 раз в день. Желательно изме-
В конце приводят регистрационный номер 
исследования в базах данных, условия доступа к 
полному протоколу исследования и источники 
финансирования с ролью спонсоров.
Типы исследований
Основным видом научно-исследовательской 
деятельности в офтальмологии является клиниче-
ское исследование — любое научное исследование 
с человеком в качестве субъекта.
I. Сравнительное исследование подразумевает 
разделение пациентов на группы с подразделением 
на:
– рандомизированные (одновременное наблю-
дение минимум одной экспериментальной и одной 
контрольной группы);
– нерандомизированные (распределение участ-
ников в группы по воле исследователя или заранее 
намеченному плану).
Разделение на экспериментальную и контроль-
ную группы должно обеспечиваться методом рандо-
мизации и оставаться вне компетенции исследова-
телей и исследуемых.
Для нерандомизированных исследований допу-
скается как ретроспективная (исследование уже 
произошедших случаев), так и проспективная (про-
ведение исследования в будущем) организация 
с возможностью поочередного исследования всех 
групп испытуемых.
II. Несравнительное исследование серии наблюде-
ний — ретроспективное или проспективное иссле-
дование от 3 клинических случаев без контрольной 
группы сравнения.
III. Клинический случай — описание не более 
2 клинических случаев с анализом результатов 
вмешательства.
Отдельно выделяют т. н. наблюдательные иссле-
дования, чаще всего применяемые для оценки 
влияния какого-либо внешнего фактора. При раз-
делении пациентов на исследуемую и контроль-
ную группы такое исследование будет называться 
когортным. 
Исследование, в котором исследователь знает, 
кто относится к основной, а кто — к контрольной 
группе, но этого не знают сами пациенты, назы-
вается простым слепым. Если о делении на груп-
пы не знают ни участники групп, ни исследова-
тель, а только некий внешний контролёр (т. н. 
«монитор»), исследование называется двойным 
слепым.
Пример типа исследования: «проспективное, 
рандомизированное, двойное слепое, плацебо-кон-
тролируемое клиническое исследование».
По доказательной ценности наибольший вес 
имеют рандомизированные клинические исследо-
вания, затем — нерандомизированные, серии кли-
нических случаев и их описания.
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рение в 08:00, 12:00, 16:00 и 20:00 часов. Для 
бо ́льшей точности тонометрии рекомендуют про-
ведение ультразвуковой пахиметрии. Впрочем, 
на практике данные условия редко упоминаются 
в печатных работах по хирургическим исследо-
ваниям, чаще они применимы в оценке суточных 
колебаний под влиянием гипотензивной терапии.
Вид исходного ВГД выбирают в зависимости от 
особенностей и целей исследования, что необходи-
мо указать в методах: ВГД до назначения гипотен-
зивного режима, ВГД после отмывки всех препара-
тов или же ВГД на максимальном гипотензивном 
режиме перед операцией.
При указании медикаментозного гипотензивно-
го режима следует указывать не брендовое назва-
ние, а фармакологическую группу.
В ходе исследований, при которых изменяется 
морфология фильтрационной подушки, рекомендо-
вана фоторегистрация с оценкой по одной из рас-
пространенных морфофункциональных классифи-
каций.
При исследовании качества жизни пациентов 
рекомендовано использовать стандартизированные 
опросники. Также допустимо интервьюирование 
по телефону.
Все новые хирургические методики лечения гла-
укомы должны сравниваться с классическим подхо-
дом. Стандартной фистулизирующей операцией, 
в сравнении с которой должны оцениваться новые 
методики, считается трабекулэктомия ab externo. 
Операции, направленные на снижение продукции 
внутриглазной жидкости, должны сравниваться 
с циклокоагуляцией.
Для проведения тонометрии рекомендовано 
придерживаться следующих контрольных сроков: до 
операции (1-7 дней), 1 сутки после вмешательства 
(1-2 дня), 1 неделя (4-11 дней), 1 месяц (21-42 дня), 
3 месяца, 6 месяцев, 1 год, 1,5 года, 2 года, 3 года 
и более лет.
Так как на остроту зрения, как и на поля зре-
ния, помимо глаукомы, часто влияют сопутствую-
щие заболевания, показания этих исследований чаще 
не носят определяющее значение при оценке исхо-
да операции (за исключением потери предметного 
зрения). При оценке остроты зрения рекомендовано 
придерживаться требований по освещенности и дис-
танции до таблицы символов. Допустимо использова-
ние как широко распространенных методов (таблицы 
Снеллена, Сивцева-Головина), так и таблиц ETDRS. 
При статистической обработке данных по остроте 
зрения рекомендовано использовать значения табли-
цы log(MAR). Для графического отображения дина-
мики остроты зрения до и после операции рекомен-
довано использовать график рассеяния (см. ниже). 
Для комплексной оценки зрительных функций 
рекомендовано использовать статическую пери-
метрию. В настоящий момент, когда нет едино-
го периметрического стандарта для диагностики 
глаукомы, рекомендуется использовать программ-
ное обеспечение для оценки прогрессирования 
глаукомы, которое, как правило, присутствует 
в большинстве моделей автоматических периметров. 
Статистическая обработка  
и представление данных
Статистическая обработка полученной инфор-
мации является ключевым методом, позволяющим 
оценить достоверность и доказательность результа-
тов исследования.
Первым шагом, предваряющим собственно ста-
тистический анализ, является исследование типа 
данных, основными из которых являются коли-
чественные и качественные. Качественные дан-
ные подразделяются на порядковые, или ранговые 
(например, стадия глаукомы), и классификацион-
ные, или номинальные (например, формы заболе-
вания) [8].
Для количественных данных необходимо опре-
делить статистическое распределение, которое 
может быть нормальным (гауссовским) и ненор-
мальным, от этого зависит применение методов 
параметрической и непараметрической статистики 
соответственно.
Анализ результатов начинают с описательной 
статистики, которая необходима для правильно-
го представления данных. При нормальном распре-
делении параметров рассчитывают среднее значе-
ние и стандартное отклонение, которое отражает 
изменчивость (разброс, вариацию) значений пере-
менной: «P0 в среднем составило 27,9±3,4 мм рт.ст.». 
Величина стандартного отклонения (в отечествен-
ной литературе его также называют «среднеквадра-
тичным отклонением» и обозначают греческим сим-
волом ) не сильно меняется в зависимости от раз-
мера выборки, и данное представление (среднее± ) 
описывает примерно 68,3% всех наблюдений.
Непараметрическая статистика использует зна-
чение медианы, нижнего (25%) и верхнего (75%) 
квартилей, которые делят диапазон полученных 
величин на четыре группы, и в межквартильном 
интервале лежит не менее половины всех результа-
тов. Представление показателя «медианное значе-
ние P0 составило 27,9 [25,7÷31,9] мм рт.ст.» анало-
гично параметрическому примеру.
Для графического представления средних вели-
чин рекомендовано использовать диаграмму раз-
маха («ящик с усами»). Наиболее распространен-
ные значения в выборке — среднее±  или меж-
квартильный интервал — отображаются высотой 
прямоугольников («ящиков»), разброс значений 
(доверительный интервал или процентили 5 и 95) 
представлен выносными линиями («усами») сверху 
и снизу от прямоугольников. Значения, не попа-
дающие в выборку, обозначаются отдельно. Пред-
ставление нескольких диаграмм размаха на одном 
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графике позволяет оценить изменение какого-либо 
параметра во времени, например, ВГД до и в раз-
ные сроки после операции (рис. 1).
Дополнительными сведениями о результатах 
исследования могут быть максимальное и мини-
мальное значение показателя, доля значений, удов-
летворяющих определенному условию (например, 
ВГД менее 14 мм рт.ст. достигнуто в 56% случаев), 
и доверительный интервал (англ. confidence interval, 
CI), который для параметрических данных равен 
±1,96 стандартной ошибки для уровня достоверно-
сти 95%. Для примера, если значение среднего ВГД 
в исследованной группе составляет 27,9 мм рт.ст., 
а стандартная ошибка 3,4 мм рт.ст., то при 95% 
доверительном интервале границы диапазона зна-
чений среднего будут 21,2 и 34,6 мм рт.ст. (в англо-
язычной литературе описывается как 27,9 [21,2–
34,6], mean [95%CI]).
Основой статистического анализа клиническо-
го исследования является формулировка гипотезы, 
наиболее часто проверяют нулевую гипотезу (обо-
значается H0), которая предполагает отсутствие 
различий (корреляции, связи) между сравниваемы-
ми выборками.
Показатель достоверности различий (обозначает-
ся р) для конкретной выборки является вероятностью 
получения по крайне мере таких же или ещё больших 
отличий наблюдаемого от ожидаемого, чем в дан-
ной конкретной выборке, при условии, что выдвину-
тая гипотеза верна. Например, достоверность p<0,05 
означает, что вероятность отсутствия различий между 
группами исследования составляет менее 5% или 
с вероятностью более 95% группы отличаются.
Применение конкретных статистических мето-
дов для проверки гипотезы зависит, помимо распре-
деления значений, от зависимости или независимо-
сти выборок (табл. 1). Независимыми считаются, 
например, группы пациентов, которые были рандо-
мизированы (случайным образом отобраны). Зави-
симыми являются, например, данные одной и той 
же группы больных до и после лечения [9].
Для изучения связи между явлениями применя-
ют корреляционный анализ, для параметрических 
данных рассчитывают коэффициент корреляции (r) 
по Пирсону, для непараметрических — чаще всего 
коэффициент ранговой корреляции Спирмена. Вид 
корреляционной связи может быть прямым (r>0) 
или обратным (r<0), величина коэффициента кор-
реляции (в диапазоне от -1 до 1) по модулю харак-
теризует силу связи: менее 0,4 — слабая, от 0,4 до 
0,7 — средняя, более 0,7 — сильная. Например, при 
расчете r=0,84 можно говорить о сильной прямой 
корреляционной связи показателей, а r=-0,36 — 
слабой обратной.
Графическое представление связи показате-
лей называется диаграммой рассеяния или скат-
терграммой. Дополнительный анализ, выявляю-
щий типовые зависимости параметров, наносится 
Рис. 1. Диаграмма «ящик с усами». По горизонтали — 
19 визитов (первый визит — до операции, следующие 
18 — после), N — число пациентов на каждом визите. 
По вертикали — уровень ВГД. «Ящики» — размах ВГД 
в диапазоне 25-75 процентилей, «усы» — границы 
выборки ВГД (процентили 5/95). Жирная линия попе-
рек каждого «ящика» — медиана. Кружки — значения 
ВГД, выходящие из общей выборки. Звездочки — стати-
стическая значимость (p<0,5)
Рис. 2. График рассеяния (скаттерграмма). Иллюстрация 
ВГД у пациентов через год после операции. Каждая 
точка — один прооперированный глаз. По горизонта-
ли — ВГД до операции, по вертикали — после. Гори-
зонтальные красные линии — заранее определенные 
границы ВГД для данного исследования: одна ниж-
няя (6 мм рт.ст.) и три верхних (16, 18, 21 мм рт.ст.). 
Диагональная красная линия — средняя динамика 
«облака» (линия тренда, среднее снижение ВГД 30%). 
Диагональная черная линия, идущая на 45° — вспо-
могательный инструмент для визуального разделения 
успешных (нижняя часть диаграммы) и неуспешных 
(верхняя часть диаграммы) операций
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на данный график в виде линии тренда, для которой 
можно определить модельную функцию и коэффи-
циент аппроксимации. Например, для иллюстрации 
снижения ВГД на графике рассеяния по горизонталь-
ной оси отмечают ВГД до операции, по вертикаль-
ной — после вмешательства. Каждый случай (про-
оперированный глаз) отображается в виде точки 
на пересечении значений дооперационного и после-
операционного ВГД для этого глаза. Совокупность 
точек формирует «облако», демонстрирующее эффект 
операции (рис. 2).
Расчёты статистических показателей выполняют 
с помощью специальных компьютерных программ. 
Накопление данных и применение описательных 
и корреляционных методов возможно в программах 
для работы с электронными таблицами, например, 
Microsoft Excel. Для полноценного анализа исполь-
зуют специальные программы для статистической 
обработки данных, такие как Statistica, SPSS и др. 
Это позволяет использовать в исследованиях слож-
ные статистические методы, позволяющие нагляд-
но представить результаты. Например, для иллю-
страции успешности хирургического вмешательства 
основным методом считается оценка выживаемости 
по Каплану – Мейеру, которая иллюстрирует стати-
стику неудач для исследуемого и для контрольного 
методов. На графике по оси абсцисс размечено время 
(рекомендовано использовать годичные, 6-месяч-
ный и 18-месячный интервалы), а по оси ординат — 
доли неудачи (рис. 3).
Осложнения
До сих пор не существует единого подхода к опи-
санию осложнений, возникших в ходе исследования. 
Для стандартизации и упрощения этой части иссле-
дования рекомендовано систематизировать возник-
шие осложнения в таблицах, распределенных по 
типам осложнений и времени возникновения:
– интраоперационные;
– ранние (в первый месяц после операции);
– поздние (возникшие после первого месяца);
Рис. 3. График выживаемости. Прерывистой линией 
показаны неудачи исследуемого метода, прямой — неу-
дачи контрольного метода (синустрабекулэктомии). 
Видно, что у исследуемого метода к двенадцатому меся-
цу примерно в 2,5 раза меньше неудач
Вид выборки Параметрические данные Непараметрические данные
Две независимые группы,  
сравнение по одному параметру
t-Критерий Стьюдента  
для независимых выборок
Критерий Манна-Уитни,  
критерий х2, точный критерий  
Фишера и др.
Две зависимые группы,  
сравнение по одному параметру
t-Критерий Стьюдента  
для зависимых выборок
Критерий Вилкоксона,  
критерий знаков и др.
Одновременный анализ трех  
и более параметров
Регрессионный анализ,  
дискриминантный анализ, кластерный 
анализ, дисперсионный анализ
Логистический регрессионный  
анализ, анализ конъюнкций и др.
Таблица 1Методы сравнения групп исследования
Ранний период Поздний период Ранний и поздний В последний визит Всего
Слабая
Средняя
Тяжелая
Полная
Примечание: слабой степенью считается снижение на 1-2 строчки по таблице Снеллена или ETDRS, средней — 3-4 строчки, 
серьезной — 5 и более.
Таблица 2
Пример таблицы для регистрации снижения зрения у прооперированных пациентов
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– возникшие в ранний период и продолжающи-
еся после первого месяца;
– появившиеся при последнем визите.
Отдельно, если это соответствует целям иссле-
дования, в виде таблиц суммируют информацию 
по интраоперационным осложнениям (анестезио-
логические проблемы, ретробульбарные и субконъ-
юнктивальные кровоизлияния, повреждения гла-
зодвигательных мышц и их сухожилий, дефекты 
конъюнктивы и склерального лоскута, наружная 
фильтрация, гифема, отслойка сосудистой оболоч-
ки, супрахориоидальная геморрагия, перфорация 
склеры, пролапс стекловидного тела).
Также проводят оценку гипотонии (ВГД менее 
5-6 мм рт.ст.) и связанных с нею осложнений (гра-
дации мелкой передней камеры, степени выра-
женности отслойки сосудистой оболочки, наличие 
отечной макулопатии), гифемы, степени помутне-
ния хрусталика, декомпенсации роговицы, воспа-
лительной реакции, ретинальных осложнений.
Отдельные типы специфических осложнений 
существуют также для дренажной (контакт с рого-
вицей или хрусталиком, окклюзия внутренней 
части трубки радужкой, стекловидным телом или 
фибрином, смещения дренажа, прорезывание труб-
ки или тела дренажа) и непроникающей хирургии 
(отслойка десцеметовой мембраны, разрыв тра-
бекуло-десцеметовой мембраны, гониосинехии, 
пролапс склеры).
Заключение
Приведенные стандарты, с одной стороны, носят 
рекомендательный характер, с другой — обяза-
тельны к исполнению при презентации результа-
тов исследования для международных публикаций 
и постеров в настоящее время. Ключевая задача 
описанных требований — стандартизация подходов 
к оценке эффективности методов лечения в между-
народном научном сообществе, а также повышение 
степени их доказательности и практической реко-
мендованности. Редакция «Национального журнала 
глаукомы» стремится при рассмотрении получаемых 
материалов оценивать их и с этой точки зрения.
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